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論文内容の要旨
窒素老廃物の大部分をアンモニアで排出する真骨魚類は、水中生活への適応と関連して、尿素サイクル
の酵素の一部を失ったとされてきた。そのため、令室素老廃物中に20%ほど含まれる尿素は、尿素サイク
ル経由ではなく、プリンやアルギニンの分解により生じると考えられてきた。しかし、肝臓や筋肉に尿素
サイクルの酵素をすべて持ち、アンモニアから尿素を牛.成する能力を持った真骨魚類がこれまでに世界中
で5穂発見されている。これらの魚のほとんと。は、通常の環境下では窒素老廃物をアンモニアのかすこちで
排出するが、特殊な条件下(アンモニア負荷など)では、アンモニアを尿素に作りかえて排出する。
本研究では、ハゼ科魚類であるアベハゼ (Mugilogobiusabei)が、通常はアンモニア排出性であるが、
アンモニア負荷条件ドで尿素排出性へ移行すること、その尿素は尿素サイクル経由でアンモニアから合成
されることを発見した。また、この種では、尿素サイクルの酵素は、肝臓にはほとんどなく、筋肉、皮膚、
鯨に存在することを新たに発見した。
次に、アベアゼの原素排出の周期性を調べると、光周条件下(12時間明期:12時間暗期)では、尿素の
大部分を明期に排出することがわかった。また、恒暗条件下においても、排出の目周性は継続した。これ
は、尿素の周期的排出が単に光周条件に同調して生ずるのではなく、体内に存在する概日時計が関与して
いることを示している。この周期性の機構を明らかにするために、光周条件下で魚体中の窒素化合物の蓄
積量、尿素生成に関わる酵素活性の日周変化を調べた。その結果、窒素化合物の蓄積量にのみ日周性が見
られたことから、尿素排出の日周↑生は、尿素の周期的な生成によるのではなく、尿素の周期的な放出によ
り生じることが推察された。
本研究では、アベハゼの魚体表面倫理もしくは皮膚〉における尿素透過性についても調べ、尿素透過性
も円周的に変化することを明らかにした。このことから、尿素排出を調節する尿素輸送体が鯨や皮膚の尿
素排出器官に存在し、それが日周的に活性化することで尿素の周期的排出が引き起こされると推測される。
論文審査の結果の要旨
動物は蛋白質を代謝した際に牛.じる窒素老廃物を体外に排出するしくみをもっ。ほとんどの真骨魚類は
窒素老廃物をアンモニアとして排出するが、最近になって、アンモニアから尿素を生成する能力をもち尿
素の形で排出する真骨魚績が数種発見された。
木論文の著者は、小用のハゼ科魚類であるアベハゼが、 jli常の環境ではアンモニアを排出するが、アン
モニア濃度の高い条件下では尿素を排出すること、その尿素は尿素同路経由でアンモニアから合成される
? ?
?
? ?? 。
ことを発見した。そして、この尿素回路の酵素は、肝臓にはほとんどなく、筋肉、皮膚、鰐に存在するこ
とを発見した。これにより、アベハゼはアンモニアが拡散によって体外に出てゆかない条件トーでは、筋肉、
皮膚、鯨でアンモニアから尿素を生成し、尿素を放出することが明らかになった。さらに、アベハゼの原
素排出には日周リズムがあり、尿素の大部分は昼間に排出されることを明らかにした。この周期性は、恒
常条件下でも継続したので、体内に存在する概日時計が関与していると考えられた。最後に、体内の窒素
化合物の蓄積量や尿素生成に関わる酵素活性のH周変化を調べることによって、周期性をもたらす生理生
化学的機構を推察している。真骨魚類における尿素排出機構の研究自体が新規性の高いものであるが、さ
らに窒素老廃物の排出に周期性があること、そして概日時計が関与していることは初めての報告である。
以上のように、本論文は窒素代謝の比較牛化学に著しく寄与するものである。よって本論文は、博士
(理学)の学位を授与するに値するものと審査した。
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